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概    要  
環境応答性ソフトナノコンテナとは，環境に応じて内部が変化するナノオーダーの水溶性カプセルの
ことである。このような環境応答性ソフトナノコンテナの合成方法を検討していく中，金属触媒を用い
ない環境低負荷型のメタルフリーリビングカチオン重合を見出した。そこで，メタルフリーリビングカ
チオン重合により，生体適合性，生分解性材料ソフトナノコンテナを合成するために，その前駆体ブロ
ックコポリマーの合成を詳細に検討した。合成したブロックコポリマーは，ポリビニルアルコールとε-
カプロラクトンからなり，各ユニットは生体適合性で，ε-カプロラクトンは生分解性ポリエステルであ
る。合成は tert-ブチルビニルエーテルを HCl・Et2O にてリビングカチオン重合し，これをマクロ開始
剤とした開環重合で合成した。またこれとは別に，可逆的連鎖移動剤（RAFT 剤）からのリビングカチ
オン重合およびメタルフリーの RAFT 重合により，新規ブロックコポリマーの合成も可能とした。 
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本研究代表者は，環境応答性ソフトナノコンテ
ナ（Fig. 1）に注目し，外部環境によって内部が変
化するナノオーダーのコンテナを精密重合により
行っている。これらのナノコンテナは，いわゆる
マイクロカプセルと同様に，カプセル特有の有用
物質の内包・放出機能を持つ。その内包物には，
薬剤，ビタミン，香料，ガスバブルだけでなく，
生物細胞さらには DNA などのカプセル化など，生
物・医療・食品へと展開される広域分野である。
近年の研究では，この内包機能だけにとどまらず，
インテリジェント乳化剤，ナノキャリアー，ナノ
リアクター，ナノテンプレート等，別の化学的高
機能剤としての研究も報告されており，活発に検
討されている材料の一つである。これらの発展は，
分子設計を可能にした精密高分子合成技術（リビ
ング重合技術）の発展による成果でもある。 
昨年度研究代表者らは，環境低負荷型であるメ
タルフリーリビングカチオン重合法を見出した。
この方法は，エーテルに溶解し活性化した HCl を
用いるシンプルな方法であり，従来のように金属
由来の触媒残渣もなく，非常に簡便な方法であっ
た。特に，従来常温付近でのリビングカチオン重
合が困難とされていた tert-ブチルビニルエーテル
の重合が可能となり，ポリビニルアルコールのメ
タルフリーリビング合成へと展開した。 
  
Fig.1 Stimuli responsive soft nanocontainer 
本環境応答性ソフトナノコンテナの合成はいた
って簡単である。環境(例えば温度)応答性セグメ
ント，親水性セグメントからなる水溶性ジブロッ
クコポリマー(DB)をリビングカチオン重合によっ
て合成し，温度によってミセルを形成した後，ミ
セルのシェルを再び架橋する。温度に応答してミ
セルの形成させたため，逆の刺激（冷却）により，
内部を親水化できる。得られたソフトナノコンテ
ナは，ポリマー分子量を制御することにより大き
さを自由に設計できる。このコンセプトから推測
できるように，DB の合成が本ソフトナノコンテナ
の基本となる。そこで本年度は，これをメタルフ
リーで合成し，さらに生体適合性，生分解性を付
与することを目的としたポリビニルアルコール含
有 DB の合成，種々の DB 構造へと展開した。
 
 
本研究では，環境応答性ソフトナノコンテナの
新展開として，メタルフリーリビング重合による
環境応答性ソフトナノコンテナ合成を目的とした。
特に，生分解性・生体適合性を意識し，ナノコン
テナの前駆体ブロックコポリマーの合成を中心に
検討を進め，新しいナノコンテナの足枷とした。
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メタルフリーリビングカチオン重合による DB 合成 
 
Scheme 1.  Facile Metal-Free Living Cationic 
Polymerization Using HCl•ethers. 
Scheme 1 に示す HCl・エーテル類 による重合
で環境応答性 DB の合成を試みた。まず，環境応
答性セグメントとして，ε-カプロラクトン(CL)を選
択した。これは疎水性の生分解性ポリエステルで
あるため，後ほど分解可能なコアであり，内部を
空洞化したナノコンテナが形成できる。また，生
体適合を意識して，外部シェルに相当する部分に
は，ポリビニルアルコールが配置されるよう，前
駆体 tert-ブチルビニルエーテル(TBVE)を用い重
合した。この DB の場合，Fig.1 のような可逆性は
望めないが，内部が空洞である生体適合性材料ソ
フトナノコンテナが合成可能となる。全合成ルー
トは Scheme 2 に示す通りである。 
 
Scheme 2.  Overall Reaction for Biocompatible 
Diblock Copolymer, PVA-b-PCL. 
 Scheme 2 に示す合成ルートにて，まず TBVE
を HCl・Et2O にて重合した。重合は誘導期なく進
行し，ヘキサン中0 ℃で，[HCl]0 = 4.0 mM, [Et2O]0 
= 0.96M, [TBVE]0 = 0.76 M の条件で重合したと
ころ，約 45 分で重合が終了し，重合率 97%で，数
平均分子量15500,  分子量分布1.15のリビングポ
リマーPTBVE が得られた。合成した PTBVE の重
合停止時に炭酸カリウム水溶液を用い，それを還
元することで，末端に水酸基を導入した。さらに，
PTBVEをマクロ開始剤としてCLを活性化モノマ
ー法によりメタルフリーで開環重合し，PTBVE か
ら PCL を合成した。重合後，過剰の HCl または
HBr ガスをバブリングさせることで，PTBVE セ
グメントを PVA へと変換し，目的の PVA-b-PCL
を得た。合成した前駆体 PTBVE-b-PCL および
PVA-b-PCL の 1H NMR の結果を Fig. 2 に示す。
合成した PVA-b-PCL は，生分解性の PCL ブロッ
クを持ち，水溶性の PVA ユニットを持つ。これら
は，水中で PCL をコアとするミセルとなるため，
このコアを架橋を施すことで，新規ソフトナノコ
ンテナが合成可能となった。 
 
Fig. 2  PTBVE-b-PCL and biocompatible and 
biodegradable PVA-b-PCL in CDCl3. 
次に，同じコンセプ
トで新たな分子設
計をおこなった。ア
クリル，メタクリル，
アクリルアミド，ス
チレン等とビニルエーテルを組み合わせることの
できる極性変換法を用いた。これは，ビニルエー
テル側を RAFT（可逆的連鎖移動剤）からリビン
グカチオン重合し，その後，メタルフリーである
RAFT 重合を行なう方法である。合成できる高分
子のうち，上記に示す PNIPAM-b-PMOVE 水溶液
は，温度によって PNIPAM をコアとするミセルを
形成する典型的な例であった。詳細は下記記載の
出願特許明細 1を参照されたい。 
 
 
本研究の内容の一部は，下記の特許に出願した。
また，平成 20年 10月より，University of Sheffied
に日本学術振興会海外特別研究員として渡英中。
上記研究と関連し，生体適合性ソフトナノコンテ
ナの合成を行っている。 
1 杉原伸治，池田功夫，“ブロック共重合体の製造
方法”，特願 2008-23426 号  
2 杉原伸治，“精密重合に基づく高分子ソフトナノ
カプセルの合成と機能”，オレオサイエンス，印刷
中など 
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